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Prufungsantrag gem. § 44 PatG ist gestelit 

@ Extinktionsverstarker fur 96-well-Mikrotiterplatten 

@ Die Erfindung besteht aus einer Kunststoffplatte mlt 96 
etwa 1 cm langen Rdhren, die wie die KavitSten eIner 
^well-Enzym-lmmun-Assay-Mikrotiterplatte angeordnet 
sind und in diese Kavit^ten eingefuhrt werden konnen 
(Extinktionsverstarker). Unmittelbar vor der photometri- 
schen Messung wird die Exttnkttonsverstarkerplatte Qber die 
Mikrottterplatte gestQIpt. Die R6hren tauchen In die Farb- 
stoffldsung ein und erhdhen damit die Schichtdioke bzw. die 
Fullhdhe der FarbstoffJosung in den Kavitaten. Nach dem 
Lambert- Beerschen Gesetz resultiert daraus eine hdhere 
Extinktion. Die SenshivitSt eines EUSAs, die Reproduzier- 
barkett und die Pr&nsion der Messung wird dadurch in 
efnfacher Welse verbessert Die eingesetzten Mengen an 
Substratldsung und Stoppldsung konnen verringert werden. 
* Der Extinktionsverstarker Ist wiederverwendbar, denkbar 
^ einfach anzuwenden, kann in beliabigen Wandstirken her- 
gestellt werden, und fuhrt insbesondere in niedrigen Kon* 
zentratJonsbereichen zu einer Optimferung und wesenttichen 
Verbesserung der Leistungsfahigkeit der vorhandenen EU- 
SA-Technik. Eine preiswerte Massenproduktion ist moglich. 
Durch Ine EinfSrbung der Rdhren kann daruber hfnaus eine 
evtl. Streustrahlung zwischen den Kavitaten verhindert wer- 
den. D r Extinktionsverstarker kann bei alien Verfahren 
eingesetzt werden, wo Mfkrotiterplatten photometrtsch aus- 
gewertet werden. 
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Beschreibung 

In der klinischen Diagnostik, Forschung usw. werden 
Mikrotestplatt n fflr die Durchfiihrung von Enzymim- 
munassays^ bestehead aus 96-Vertiefung n mit inem 5 
Durchmesser von etwa 0,7 cm und einer Tiefe von etwa 
1 cm weltweit verwendet Die 1 tzten Schritte ines 
EUSAs bestehen in der Zugabe einer Substratldsinig, 
die von dem an einen AndkOrper gekoppehen Enzym, 
z. B. Mcerrettich-Peroxidase, zu einem Farbstoff umge- 10 
setzt wird und der abschlieBenden Zugabe einer StoplO- 
sung (z. B. Schwefelsaure), die den gebildeten Farbstoff 
stabilisiert 

AnschlieBend erfolgt eine photometrische Extink- 
tionsmessung mit einem EUSA-Reader. ts 

Bei geringen Konzentradonen bzw. Konzentrations- 
differenzen smd die Schwankungen der Messungen oft 
groB und kaum von den Leerwerten zu unterscheiden. 
Die photometrische Messung folgt dem Lambert-Be<:r- 
schen Gesetz. Danach ist die Extinktion abhSngig von 20 
dem molaren Extinktionskoeffizienten, der Konzentia- 
tion der FarbstofflSsung und der Schk:htdicke der Farb- 
stoffldsung. 

Beispieh In eine ELISA-PlaUe werden 0,2 ml Sub- 
stratldsung imd nach Inkubation 0,05 ml Stopidsung ge- 25 
geben und anschlieBend gemessea Die Schichtdicke der 
Flassigkeit in einer Vertiefung betragt etwa 0,65 cm. 
Dutch eine Verringerung des Volumens Mt sich die 
FlQssigkeitssaule in der gegebenen Kavitat um ca. 30% 
erh6hen. 30 

Dies kann einfach, preiswert und praktisch ohne Zeit- 
aufwand durch eine Platte erreicht werden, die die glei- 
chen MaBe hat wie eine Mikrotiterplatte, auf der 96 
etwa 1 cm lange Rdhren so angebracht sind, daB dieser 
"Extinktionsverstarker" fiber die Mikrotiterplatte ge- 35 
sttiipt wird, wobei die Rdhren sich nahc an den Ge^- 
wandungen der Mikrotiterplatte befinden und zentral 
den ungehinderten Durchtritt des ELISA-Reader-Ucht- 
strahls ermoglichen. Die Rdhren verringem das Volu- 
men der Mikrotiterplatten und fQhren zu einer Erhd- 40 
hung der Schichtdicke. Die Wandstirke der Rdhren des 
IBxtinktionsverstarkers" konnen variabel und einge- 
farbt sein, um Streustrahlungen zwischen einzehien Ka- 
vitaten abzufangen. Einsatzmdglichkeiten ergeben sich 
bei alien pbotometrisdien Auswertungen von Mikro- 45 
testplatten z. B. ELIS A, EI A, Zellkulturen usw. 

Vorteile: 
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ist etwa der gl ich Aufwand erford riich, wie fOr 
die Mikrotiterplatte. 

— Damitistd rExtinktionsverstarkerffirdi Mas- 
senproduktion geeign t 

— Die ELISA- Piatt n-Technik wird in der jetzigen 
Form im Hinblick auf di Handhabung und die 
Photometer-T chnik durch den Einsatz des Extink- 
tionsverst&rkers nicht verSndert 

Patentanspruch 

Extinktionsverstfirker fCir 96-well-MikrotiterpIat- 
ten, dadurch gekeiiiizeiclmet» daB in die Kavitdten 
von 96-well-Mikrotestplatten nach dem Pipettieren 
und vor der photometrischen Messung passende 
rohrfdrmige Kunststoffgebilde, bestehend aus 96 
zusammenhangenden Rdhren als passendes Ge- 
genstfick eingesetzt werden, deren Zweck in einer 
Verringerung des Volumens der Kawtdt und damit 
einer Erhdhung der Schichtdicke der Farbstoffld* 
sung besteht Nach dem Lambert-Beerschen Ge- 
setz ergibt sidi eine hdhere Extinktion. Durch eine 
dunkle FIrbung der EinsStze wird darOber hinaus 
Streustrahlung vermieden. 
Der Extinktionsverst&rker bt bei alien photometri- 
schen Messungen von Mikrotiterplatten einsetz- 
bar, insbesondere bei der Auswertung von Enzym- 
Immunoassays mittels ELISA-Reader. 



— Die Pr&zision der Messimg wird erhdht 

— Gerate mit Photodioden von gennger Lei- 50 
stungsf^gkeit kdnnen prizisere Ergebnisse lie- 
fern 

— Differenzen zwischen MeBwerten werden ver- 
starkt 

— Die Menge an Substratldsung und Stopidsung 55 
kann verringert werden, dadurch wird die (Conzen- 
tration des gebildeten Farbstoff es erhdht 

— ELISAs werden senativer 

— Der ExdnktionsverstSrker kann nach der Benut- 
zung gespiilt werden und ist wiederverwendbar. eo 

— Durch variable Wandstirken des "Extinktions- 
verstarkers" kOmien ELISA-Kits optimiert werden. 

— Die Handhabung ist denkbar einfach 

— Die Erfindung ist preisgOnstig fOr den Nutzer 

— Alle Enzym-Immunoassay-Anwender kdmten 65 
die Erfindung ohne weitere technische V rande- 
rungennutzea 

— FQr di Hersteliung des Extinktionsverstftrk rs 



